患者，男，32岁，因"头晕、乏力2个月余，发热2 d"于2017年6月10日入院。患者2个月前出现头晕、乏力，未予重视，症状反复；2 d前出现发热，体温最高40 °C，伴畏寒、寒颤。查体：重度贫血貌，全身皮肤黏膜无黄染及出血，结膜苍白，浅表淋巴结未触及肿大，胸骨无压痛，心肺腹未见明显异常，肝脾肋缘下未触及，双下肢无水肿。既往史及家族史无特殊。血常规：WBC 3.61×10^9^/L、中性粒细胞绝对值2.55×10^9^/L、HGB 49 g/L、平均红细胞体积67.5 fl、平均红细胞血红蛋白量19.8 pg、平均红细胞血红蛋白浓度294 g/L、PLT 290×10^9^/L、网织红细胞71×10^9^/L、网织红细胞百分比2.24%；血清叶酸4.1 µg/L、维生素B~12~ 442.6 ng/L、血清铁蛋白1 952 µg/L；铁代谢五项：血清铁31.7 µmol/L、血清不饱和铁结合力1.3 µmol/L、血清总铁结合力33.0 µmol/L，转铁蛋白饱和度96%、转铁蛋白1.19 g/L；血红蛋白电泳：血红蛋白A 96.46%、抗碱血红蛋白F 1.10%、血红蛋白A2 2.44%；LDH 344 U/L；G6PD、肿瘤五项、风湿八项、Coombs试验、免疫球蛋白五项均阴性，肝肾功能正常；α地中海贫血常见基因及3种点突变基因、β地中海贫血常见基因及缺失型基因均阴性，疑难罕见型α及β地中海贫血基因均未检测出大片段缺失和点突变。胃肠镜未见明显异常。骨髓象：增生活跃，粒系占0.220，红系占0.740，红系增生极度活跃，以中晚幼为主，胞体大小不等，可见双核及核分裂现象，成熟红细胞大小不一，形态各异，可见椭圆形、棒状、泪滴状、棘形等异形红细胞，部分红细胞中空淡染区扩大；淋巴细胞3.5%，单核细胞、浆细胞及巨核细胞未见明显异常；铁染色：外铁（+++），内铁：Ⅰ型11%，Ⅱ型12%，Ⅲ型24%，Ⅳ型5%。染色体核型：46,XY\[20\]。基因测序：ALAS2基因c.606G\>C（p.Met202Ile）突变，为错义突变；对其母亲及女儿进行测序显示，患者ALAS2基因c.606G\>C突变遗传自其母亲，其母亲及女儿该位点均为杂合子。诊断：X遗传性铁粒幼细胞性贫血（XLSA），予输注红细胞、维生素B~6~治疗，HGB逐渐恢复正常。

讨论:本例ALAS2基因c.606G\>C（p.Met202Ile）新位点突变，尚未有文献报道，其致病性尚不清，但与该变异同一位置变异c.606G\>A导致氨基酸变异（M202I），其致病性已有报道，与铁粒幼细胞贫血相关。患者ALAS2基因c.606G\>C变异遗传自其母，其母亲及女儿该位点均为杂合子，符合X连锁遗传方式，有可能为患者发病的致病性变异。患者母亲及女儿未发病，大多数女性携带者因ALAS2基因表达正常而不发病，但若出现X染色体失活，可出现X连锁疾病临床表现。本例ALAS2基因c.606G\>C突变XLSA维生素B~6~治疗有效。
